=Evaluation of core-shell quantum dots of chitosan/ cadmium oxide for anti-leishmanial effects by Bahraminejad, Sina
  دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی درمانی کرمان
 دانشکده داروسازی و علوم دارویی






 پلیمری پوسته-هسته کوانتومی نانونقاط خصوصیات تعیین و تهیه








 پرداختی عباس دکتر
 شریفی ایرجدکتر 




 4811: نامهماره پایانش                                                             9931تابستان 
  
 
Kerman University of Medical Sciences 
Faculty of Pharmacy 
 





Evaluation of core-shell quantum dots of chitosan/ 









Dr. Abbas Pardakhty 
Dr. Iraj Sharifi 










Summer 2020                          Thesis No: 1184 
   
بلاطم تسرهف    IV 
 
بلاطم تسرهف 
 ناونع           هحفص 
هصلاخ سرافی .................................................................................................. IV 
Abstract ......................................................................................................... 4 
تسرهف بلاطم .................................................................................................. IV 
تسرهف لودجاه ............................................................................................ VIII 
تسرهف لکشاه ................................................................................................... I 
لصف لوا: همدقم 
1-1- پیراتفگش و فده ............................................. Error! Bookmark not defined. 
1-2- لینامشیزویس .................................................. Error! Bookmark not defined. 
1-3- زوتیع فارغجیایی .............................................. Error! Bookmark not defined. 
1-3-1- ندیای دقیم ............................................. Error! Bookmark not defined. 
1-3-2- ندیای دجید ............................................ Error! Bookmark not defined. 
1-4- پایمدیژولوی لینامشیزویس دلجی رد ناهج .............. Error! Bookmark not defined. 
1-5- پایمدیژولوی لینامشیزویس دلجی رد اینار ............... Error! Bookmark not defined. 
1-6- مرفاهی لینامشیزو ............................................ Error! Bookmark not defined. 
1-7- هخرچ گدنزی لینامشیا ....................................... Error! Bookmark not defined. 
1-8- نامرد لینامشیزویس .......................................... Error! Bookmark not defined. 
1-8-1- نامرد غیر ورادیی ..................................... Error! Bookmark not defined. 
1-8-2- نامرد ورادیی .......................................... Error! Bookmark not defined. 
بلاطم تسرهف    V 
 
1-8-2-1- کرتیتاب تنآیناوم 5 فرظیتی ................. Error! Bookmark not defined. 
1-8-2-2- ماتنپیدین ........................................ Error! Bookmark not defined. 
1-8-2-3- رتوفمآیسین ب ................................. Error! Bookmark not defined. 
1-8-2-4- میسوفتلین ....................................... Error! Bookmark not defined. 
1-8-2-5- لوزآاه .......................................... Error! Bookmark not defined. 
1-8-2-6- اسیر اهوراد ..................................... Error! Bookmark not defined. 
1-9- اعمیب اهورادی دوجوم ...................................... Error! Bookmark not defined. 
1-10- شوراهی زرایبای مسیت لولسی ......................... Error! Bookmark not defined. 
1-10-1- اسولفیرتموتی ........................................ Error! Bookmark not defined. 
1-11- سیمتساهی ناسرورادی ونین ............................... Error! Bookmark not defined. 
1-12- تارذونان اب اپیه زلفی ...................................... Error! Bookmark not defined. 
1-13- تارذونان لیپیدی ............................................. Error! Bookmark not defined. 
1-14- تارذونان لپیرمی ............................................ Error! Bookmark not defined. 
1-15- کینازوت ....................................................... Error! Bookmark not defined. 
1-16- تارذونان هتسه-هتسوپ ..................................... Error! Bookmark not defined. 
1-17- ورشاهی اسانشیی تارذونان ............................. Error! Bookmark not defined. 
1-18- شوراهی لوتید تارذونان.................................. Error! Bookmark not defined. 
لصف مود: ،داوم هاگتسداه و شوراه 
2-1- داوم دروم هدافتسا ............................................. Error! Bookmark not defined. 
2-2- هاگتسداهی دروم هدافتسا .................................... Error! Bookmark not defined. 
بلاطم تسرهف    VI 
 
2-3- شور زتنس طاقنونان متناوکی هتسه-هتسوپ لپیرمی کینازوت/مداکیم اسکایدError! 
Bookmark not defined. 
2-4- هدامآزاسی داوم و لولحماه ................................. Error! Bookmark not defined. 
2-4-1- حمیط تشک RPMI-1640 و DMEM ............ Error! Bookmark not defined. 
2-4-2- گنر رتیناپولب ......................................... Error! Bookmark not defined. 
2-4-3- گنر گیاسم ............................................ Error! Bookmark not defined. 
2-5- هدامآزاسی لگنا و ژافورکام ................................. Error! Bookmark not defined. 
2-5-1- هتیه و هدامآزاسی لگنا لینامشیا روژام ............. Error! Bookmark not defined. 
2-5-2- هدامآزاسی لولساهی ژافورکام ...................... Error! Bookmark not defined. 
2-6- هوحن شرامش کتیهتخااه و یا لولساهی ژافورکام اب ملارابوئنError! Bookmark not 
defined. 
2-6-1- شرامش اهژافورکام ................................... Error! Bookmark not defined. 
2-6-2- شرامش لگنااه ....................................... Error! Bookmark not defined. 
2-6-3- هوحن هبساحم دصرد هدنز ندوب لگنااه و لولساهی ژافورکامError! Bookmark not 
defined. 
2-7- زرط هتیه تقراهی ورادیی .................................. Error! Bookmark not defined. 
2-7-1- کینازوت/مداکیم اسکاید ................................ Error! Bookmark not defined. 
2-7-2- رتوفمآیسین ب ........................................ Error! Bookmark not defined. 
2-8- شجنس میناز مسیت وراد ................................... Error! Bookmark not defined. 
2-9- شجنس زوتپوپآ................................................ Error! Bookmark not defined. 
2-10- لانآیز هداداه .................................................. Error! Bookmark not defined. 
 IIV    فهرست مطالب
 
 جینتا :سوم فصل
 .denifed ton kramkooB !rorrE ................................یالکترون کروسکوپیم زیآنال -1-3
 .denifed ton kramkooB !rorrE ................. RI-TF قرمزمادون یاسپکتروسکوپ زیآنال -2-3
 بوا اسیوق در دیاکسوا میکوادم /تووزانیک یمریپل پوسته-هسته یکوانتم نانونقاط تیسم یبررس -3-3
 .denifed ton kramkooB !rorrE ........................................................ ب نیسیآمفوتر
 ایشومانیل بر دیاکسا میکادم/توزانیک یمریپل پوسته-هسته یکوانتوم نانونقاط سیآپوپتوز یبررس -4-3
 .denifed ton kramkooB !rorrE ................................................................... ماژور
 یریگجهینت و بحث :چهارم فصل
 .denifed ton kramkooB !rorrE ........................................... یریگجهینت و بحث -1-4
 .denifed ton kramkooB !rorrE ......................................................شنهاداتیپ -2-4
 منابع




 IVII    هافهرست جدول
 
 هافهرست جدول
 صفحه           عنوان 
 .DENIFED TON KRAMKOOB !RORRE ...................... استفاده مورد مواد -1-2 جدول
 .DENIFED TON KRAMKOOB !RORRE .............. استفاده مورد یهادستگاه -2-2 جدول
 KRAMKOOB !RORREبلو پانیتر رنگ یبرا هاآن مقدار همراه به ازین مورد مواد -3-2 جدول
 .DENIFED TON
 KRAMKOOB !RORREمسایگ رنگ یبرا هاآن مقدار همراه به ازین مورد مواد -4-2 جدول
 .DENIFED TON
 تعداد بر دیاکسا میکادم/توزانیک پوسته-هسته یکوانتوم نانونقاط متفاوت یهاغلظت اثر -1-3 جدول
 .DENIFED TON KRAMKOOB !RORRE ................... تکرار بار دو صورتبه ماکروفاژها
 یرو بور دیاکسوا میکوادم/توزانیک یموریپل پوسوته-هسوته یکوانتم نانونقاط تیسم اثر -2-3 جدول
 KRAMKOOB !RORREماژور ایشمانیل یهاگوتیپروماست بر آن یکشندگ اثر و ماکروفاژها
 .DENIFED TON
 تعداد بر دیاکسا میکادم/توزانیک پوسته-هسته یکوانتوم نانونقاط متفاوت یهاغلظت اثر -3-3 جدول
 .DENIFED TON KRAMKOOB !RORRE ............. تکرار بار دو صورتبه هاگوتیپروماست
  بوار دو صوورتبه هواگوتیپروماسوت تعوداد بر ب نیسیآمفوتر متفاوت یهاغلظت اثر -4-3 جدول





  هافهرست شکل
 صفحه           عنوان 
 .DENIFED TON KRAMKOOB !RORRE .............. توزانیک ییایمیش واکنش -1-1 شکل
 .DENIFED TON KRAMKOOB !RORRE ........ آن یشمارش ینما و نئوبارلام -1-2 شکل
 زیسوا و یمورفولووژ د،یاکسوا میکوادم/توزانیک نانوذرات از MES کروسکوپیم ریتصو -1-3 شکل
 .DENIFED TON KRAMKOOB !RORRE ................... دیاکسا میکادم/توزانیک نانوذرات
 زیسوا و یمورفولووژ د،یاکسوا میکوادم/توزانیک نانوذرات از MES کروسکوپیم ریتصو -2-3 شکل
 .DENIFED TON KRAMKOOB !RORRE ................... دیاکسا میکادم/توزانیک نانوذرات
 .DENIFED TON KRAMKOOB !RORRE ........................... RI-TF زیآنال -3-3 شکل
دیاکسوا میکوادم/توزانیک نوانوذرات متفواوت یهواغلظت در ماکروفاژهوا آپوپتوز درصد -4-3 شکل
 .DENIFED TON KRAMKOOB !RORRE .......................................................... 
دیاکسوا میکوادم/توزانیک نوانوذرات متفواوت یهواغلظت در ماکروفاژهوا آپوپتوز درصد -5-3 شکل
 .DENIFED TON KRAMKOOB !RORRE .......................................................... 
 میکوادم/توزانیک نوانوذرات متفواوت یهواغلظت در مواژور ایشمانیل انگل آپوپتوز درصد -6-3 شکل
 .DENIFED TON KRAMKOOB !RORRE .................................................. دیاکسا
 !RORREنانوذرات متفاوت یهاغلظت در ماژور ایشمانیل انگل آپوپتوز درصد -7-3 شکل
 .DENIFED TON KRAMKOOB
 !RORREب نیسیآمفوتر متفاوت یهاغلظت در ماژور ایشمانیل انگل آپوپتوز درصد -8-3 شکل








تاژکودار  یاختوهتکمختلف از یک  هایگونهلیشمانیوزیس یک بیماری انگلی است که توسط  مقدمه:
نفور در  یلیوونم 053انودمیک بووده و  صورتبهکشور دنیا  89. این بیماری در شودمیلیشمانیا ایجاد 
منواط   . هر دو نوو  لیشومانیوزیس ااشوایی و جلودی دردهدیمسرتاسر جهان را مورد تهدید قرار 
ژور و تروپیکوا از ووامول ی که دو گونه لیشمانیا مواصورتبه باشد،یماندمیک  صورتبهمختلف ایران 
مشوکلاتی  ،جووددرمانی مو یهاروش. در استفاده از باشندیماصلی لیشمانیوزیس جلدی  یجادکنندها
جوانبی  مانند قیمت بالا، سمیت، طول درمان زیاد، تزری  دردناک، افزایش مقاومت دارویی، وووار 
ری بوه بیموا ثانویه باکتریایی و گزارش چندین موورد اپیودمی یهاوفونتداروها، وود بیماری، ایجاد 
 دجدیو داروهوای معرفوی مورد در تحقیقات لذا ؛خصوص در افراد با نقص سیستم ایمنی وجود دارد
بررسوی  دف از این مطالعوهه است. انجام اال در نانوذرات اتی و گیاهی شیمیایی، داروهای از اوم
معموول  انتخوابی و در مقایسوه بوا داروینانوذرات کیتوزان/کادمیم اکسواید های مختلف غلظت یرتأث
ده ور با اسوتفاماژلیشمانیا  یها) بر میزان زنده ماندن و فعالیت پروماستیگوتآمفوتریسین ببیماری (
 .بودروش فلوسایتومتری از 
پوسته پلیمری کیتوزان/کادمیم اکساید بوا روش هوم -می هستهودر این تحقی  نانونقاط کوانت ها:روش
توسوط نوانوذرات هوای مورثر پس از تعیین بهتورین غلظتشدند. کروویو ساخته یرسوبی به همراه ما
هوای مورثر انتخواب گردیود. ونوان غلظتبه موردنظرمختلف نانوذرات  مقادیرروش فلوسایتومتری، 
ساوت با دارو انکوبه شوده و میوزان آپوپتووزیس توسوط  27لیشمانیا ماژور به مدت  یهاانگلسپس 
  هواانگل %05دارو کوه از رشود  غلظتوی ازروش فلوسایتومتری مورد ارزیابی قورار گرفوت و سوپس 
 CC05در ماکروفاژهوای موشوی، سومیت بررسوی  بوه منظوور. همچنین محاسبه شد کندیمجلوگیری 
 .دشسبه محا فلوسایتومتریبه روش مختلف نانوذرات  یهاغلظت
یزان باوث کاهش م یم اکسایدپوسته کیتوزان/کادم-ومی هستهنانونقاط کوانتنشان داد که  هاافتهی نتایج:
 یهواهوا در اووور غلظت یگوتتعوداد پروماسوت). <P 0/1000( شوودیهوا م یگوتتکثیر پروماست
 تریلیلیممیکروگرم بر  0/6 ها پروماستیگوت برای CI05 مقدار میانگین .یافتکاهش  نانونقاطمختلف 
 .بود
 0/52و  0/5، 1 یهواغلظتهوای لیشومانیا مواژور توسوط نانونقواط در میزان آپوپتوز پروماسوتیگوت
 .محاسبه شددرصد  32و  13، 65به ترتیب برابر با  تریلیلیممیکروگرم بر 
 دمانع رش سایدکیتوزان/کادمیم اکپوسته -نانونقاط کوانتمی هستهمطالعه نشان داد که  ینا گیری:نتیجه
 .دهدیم یشرا افزا یشمانیال یهاگوتیپروماستشده و آپوپتوز  هاگوتیپروماست




Introduction: Leishmaniasis is a parasitic disease caused by different species of a 
Leishmania flagellum protozoan. It is endemic in 98 countries and territories, affecting 
12 million people and approximately threatens 350 million, worldwide. Both cutaneous 
and visceral forms of leishmaniasis are endemic in different parts of Iran in which 
Leishmania major and L.tropica are the primary causative agents of cutaneous 
leishmaniasis. Problems such as high cost, toxicity, high treatment duration, painful 
injections, increased drug resistance, drug side effects, recurrence, secondary bacterial 
infections, and reports of several epidemics especially in people with systemic deficits, 
so research is underway to introduce new drugs, including chemicals, herbs and even 
nanoparticles. In this study, apoptosis of Leishmania major was assessed by different 
amounts of nanostructured chitosan/cadmium oxide polymer core-shell quantum dots 
comparing with control drug (amphotericin B). 
Methods: nanostructured chitosan/cadmium oxide polymer core-shell quantum dots 
were fabricated by microwave co-deposition. After determining the best effective 
concentrations of nanoparticles by flow cytometry, different amounts of the desired 
nanoparticles were selected as effective concentrations. Leishmania major parasites 
were incubated with the drug for 72 h and apoptosis was assessed by flow cytometry 
and then a concentration of drug that inhibited 50% growth of the parasites was 
determined. Also, to evaluate the toxicity in macrophages, CC50 of different 
concentrations of nanoparticles and control drug (amphotericin B) were calculated by 
flow cytometry. 
Results: Investigations revealed that core-shell quantum dot of chitosan/cadmium oxide 
decrease promastigotes proliferation. The number of promastigotes decreased at the 
presence of different concentrations of Nanodots. The average measure of IC50 for 
promastigotes was about 0.6 µg/ml. The amount of leishmania promastigotes apoptosis 
at the presence of Nanodots in different concentrations of 1, 0.5, and 0.25 µg/ml 
observed in order 56, 31, and 23%. 
Conclusion: This study showed that the quantum Nanodots of chitosan/cadmium oxide 
core-shell inhibit the proliferation of promastigotes and increase the apoptosis of 
leishmanias promastigotes. 
Keywords: Core-shell Quantum Dots, Nanoparticles, Anti-leishmanial Effects, 
Lishmania major. 
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